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受け産生され細胞外へ分泌される。中枢神経系 β セクレターゼ活性を担う β-site 




































において重要な酵素であるβ-site APP cleaving enzyme 1（BACE1）の新規の結合タ
ンパクを探索し、シナプスにおける BACE1の制御機序につき検討したものである。野
生型ラットのシナプトニューロソームを用いて、免疫沈降法、質量分析ベースのプロ
テオミクス解析によって BACE1の新規結合タンパクとして synaptic vesicle protein 
2B （SV2B）を同定した。一過性過剰発現系の細胞実験では、SV2B の過剰発現により
sAPPβ、Aβ40、Aβ42 は減少した。また野生型マウスと SV2B ノックアウトマウスの
比較では、SV2B ノックアウトマウスにおいて Aβ40、Aβ42 が増加していた。以上の
ことから、SV2BはBACE1によるAPP切断を抑制することが示された。細胞実験におけ
る SV2Bの過剰発現は BACE1のタンパクレベルの発現に影響を与えず、また SV2Bノッ







 したがって、本論文は（ 医学 ）の学位論文として価値あるものと認める。 
 なお、本学位授与申請者は、令和 2年 5月 8日実施の論文内容とそれに関連した試
問を受け、合格と認められたものである。 
 
 
 
 
 
 
